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でない女性が存在する。近年、制御性 T 細 胞 (T reg )やトランスフォーミング成長 
因子-p (T G F -p)に関連する免疫寛容状態が、子宮内膜組織の異所性生着に寄与する 
と考えられている。そこで申請者らは、T r e g については近年報告されている3つの 
亜集団、T G F -pについては活性型T G F -pを内包し潜在型として存在させるlatency- 








に末梢血および腹水を採取し、採取後直ちにF ic o llを用いて遠心分離し単核球を分 
離した。分離した単核球をフローサイトメトリーによる解析にてCD4+FoxP3+Treg 
の3つの亜集団 ①  CD45RA+FoxP3low resting Tregs(rTregs)、②  CD45RA—FoxP3h励 
effector Tregs (eTregs)、③  cytokine-secreting CD45RA一FoxP3low non-Tregs (non-Tregs)
に分類し、それぞれのF o x P 3陽性リンパ球中の割合、および L A P 陽性単球（抹消 
血液中）およびマクロファージ（腹水中）割合につき、モノクローナル抗体を用い 
て分析を行った。同時に腹水中のT G F -PについてもE L IZ A法によって定量した。 
解析はM ann-W hitneyU検定にて行い、P 値 が 0 .0 5未満を有意差ありと定義した。




別紙様式3 の 2 (課程博士.論文博士共用）
(続紙)
【結果】
CD4+FOXP34•細胞中の抑制性T reg(rT regsおよび e T re g )は、子宮内膜症患者と非子宮 
内膜症患者の腹水中rT re g sの中央値がそれぞれ0.60 % と 0.25%、e T re gの中央値が 
それぞれ 3 .4 % と 1 .7 % であり、子宮内膜症患者の腹水中で有意に割合が高かった 
(P = 0 .02および P < 0 .01 )が、末梢血中では有意差を認めなかった。non-Tregについて 
は腹水中でも末梢血中でも両群間に有意差は認めなかった。また腹水中のLAP+マク 
ロファージの割合は、子宮内膜症患者の腹水中では有意に減少していた（中央値：子 
宮内膜症群6.2%、非子宮内膜症群21.2%、P < 0 .01)が、末梢血中では有意差を認めな 
かった。T G F -pは子宮内膜症患者腹水中で有意に上昇を認めた（中央値：子宮内膜症 
群 1.08 ng/mL、非子宮内膜症群 0.75 ng/mL、P<0.01)o
【考察】
本研究では子宮内膜症患者の腹水中で抑制性T re gが上昇し、末梢血中では変化がな 
いことを示した。これまでにもCD4+FoxP3+細胞についてはいくつか報告があったも 
のの、結果が一定ではなく議論の余地が残されていたが、我々の得た結果によりやは 
り T r e g に関連した免疫寛容状態が子宮内膜の病態に寄与していることが明らか 
となった。また子宮内膜症患者の腹水中のT G F -Pが上昇していることについてはこ 
れまで多くの報告があったが、産生源については不明な点が多かった。本研究では子 
宮内膜症患者の腹水中マクロファージ表面に発現するL A P が減少し、同時に TGF- 
p が上昇することを明らかとしたことで、腹水中のマクロファージがT G F -pの産生 
源の一つであることを示した。T G F -Pはそれ自身が組織の繊維化を促すだけではなく 
T r e gの分化も促進する。今回我々が得た結果より子宮内膜症患者の腹水中では、マク 
ロファージ表面のL A P から活性型T G F -Pが放出されることで腹水中のT G F -P濃 




子宮内膜症患者では、腹腔内で局所的に抑制性T r e gの上昇およびL A P 陽性マクロ 
ファージが減少し、T G F -p濃度が上昇していることが示された。
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学位論文審査の結果の要旨
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(学位論文審査の結果の要旨）※明朝体1 1 ポイント、 6 0 0 字以内で作成のこと
本論文では、子宮内膜症患者の腹水•末梢血中の制御性T 細胞(Treg)やマクロファージ、 
トランスフォーミング成長因子（TGF)-pについて検討を行い、以下の点を明らかにした。
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